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摘要 : 在 昆虫 中 , 胆固醇 不 仅 是 细胞 膜 的 重要 成 分 之 一 , 也 是 昆虫 晓 皮 激素 生物 合成 的 前 体 。 由 于 昆虫 体内 缺少 两 
种 合成 胆固醇 所 必需 的 关键 性 酶 , 所 以 昆虫 不 能 自主 地 从 简单 的 前 体 化 合 物 从 头 合成 胆固醇 ， 而 必须 通过 吸收 食物 
中 的 举 醇 转化 为 胆固醇 来 满足 生长 、 发 育 和 繁殖 的 需要 。 胆固醇 在 组 织 和 细胞 内 的 运输 主要 由 固 醇 转运 蛋 日 (sterol 
carrier proteins, SCPs) 执行 。 因 此 , 对 固 醇 转运 和 蛋 日 结构 与 功能 的 研究 对 于 阐明 昆虫 中 国 醇 运 输 具 有 重要 的 意义 。 
本 文 对 固 醇 转运 蛋白 的 基因 和 和 蛋 晶 结构、 细胞 内 表达 和 定位 、 翻 译 后 修饰 、 和 绰 晶 三维 结 构 、 底 物 特异 性 和 可 能 的 运 
输 途 径 等 方面 的 研究 进展 进行 了 综述 , 并 对 其 作为 害虫 防治 分 子 靶 标的 可 能 性 进行 了 初步 的 讨论 。 人 研究 发 现 , 不 同 
物种 的 SCP 蛋白 的 基因 编码 形式 和 和 企 白 剪 切 形式 不 同 ; SB Be Be Aedes aegypti Fil FRI AR BA Drosophila 
melanogaster 除了 SCP-x 基因 可 编码 SCP-x 和 SCP-2 和 蛋白 外 , 还 有 另外 的 SCP-2 和 类 SCP-2 ( SCP-2L) 基因 编码 SCP-2 
和 类 SCP-2 BA; He H E EARR Spodoptera littoralis, PARIR, Spodoptera litura 和 家 看 Bombyx mori 中 SCP-x 
基因 的 表达 和 转录 方式 与 脊椎 动物 的 SCP-x 基因 类 似 , 通过 转录 和 翻译 后 剪 切 形成 SCP-2 蛋白。SCP-x 和 SCP-2 & 
白 定位 于 过 氧化 物 酶 体 。SCP-2 蛋白 由 5 个 a- 螺 旋 和 5 个 B- 折 又 组 成 , 其 中 oa5- 螺 旋 可 影响 蛋白 与 底 物 的 结合 。 
SCP-2 和 蛋 日 以 不 同 的 亲和力 与 固 醇 、 胆 固 醇 衡 生物 、 脂 肪 酸 、 脂 酰 辅 酶 A 和 磷脂 等 化 合 物 结 合 。 超 表达 和 斜纹 夜 蛾 
SISCP-x 和 SISCP-2 基因 可 增加 细胞 对 胆固醇 的 吸收 ; 而 利用 RNAi 技术 抑制 幼虫 体内 SISCP-x 表达 , 可 导致 血 淋 巴 
中 的 胆固醇 含量 降低 ,并 导致 幼虫 生长 缓慢 , WEIER 
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Structure and function of sterol carrier proteins in insects 
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Abstract: In insects, cholesterol is not only one of the main components of cell membranes, but also a 
precursor of ecdysone biosynthesis. However, because insects lack two key enzymes for cholesterol 
biosynthesis, they can not autonomously synthesize cholesterol from simple compounds and therefore have to 
obtain sterols from their diet. Insects must convert food sterols into cholesterol to meet the requirements of 
growth, development and reproduction. Sterol carrier proteins (SCPs) are main transport proteins for sterol 
absorption and transport in insects. It is critical to study the relationship between structure and function of 
SCPs for understanding the roles of SCPs in sterol transport. In this review, recent progress in the study of 
the structure, expression and distribution of SCP genes and proteins, post-translation modification, crystal 
structure, ligand-binding specificity and possible absorption and transport pathways of insect SCPs was 
summarized and the potential of using SCPs as a molecular target for pest insect control was also discussed. 
Studies indicate that transcript expression of SCP genes and post-translation modifications of SCP proteins 
vary depending on different species. In dipteran insects such as Aedes aegypti and Drosophila melangoster 
SCP-x gene encodes SCP-x and SCP-2 proteins, while there are additional SCP-2 genes and SCP-2-like genes 
encoding SCP-2 and SCP-2-like proteins, respectively. In lepidopteran insects such as Spodoptera littoralis , 
Spodoptera litura and Bombyx mori, the transcript expression and translation processes of SCP-x gene are 
similar to those in vertebrates, in which SCP-2 protein is produced after post transcription and translation 


modifications of a unique SCP-x gene. SCP-x and SCP-2 proteins are localized in peroxisomes. SCP-2 protein 


基金 项 目 : 国家 重点 基础 研究 发 展 规划 ( “973 ”计划 ) 项 目 (2010CB126100) ; 国家 自然 科学 基金 项 目 (31071688 ) 

作者 简介 : 张 丽 丽 , 女 , 1984 FE, 河南 省 平顶山 市 人 , 硕士 研究 生 , 研究 方向 为 昆虫 生物 化 学 与 分 子 生物 学 , E-mail: llzhang1314@ yahoo. com. cn 
* 通讯 作者 Corresponding author, E-mail; sczheng@ scnu. edu. cn 

收 稿 日 期 Received; 2010-08-23 ; 接受 日 期 Accepted: 2011-01-27 


458 昆虫 学 报 Acta Entomologica Sinica 54 卷 


consists of 5 a-helixes and 5 B-sheets and the a5-helix appears to impact the binding of the protein to 


substrates. SCP-2 protein can bind with different affinity to cholesterol, cholesterol derivatives, fatty acids, 


acyl-coenzyme A and phospholipids. Over-expression of SISCP-x and SISCP-2 genes can increase the uptake 
of cholesterol into cells and RNAi inhibits the expression of SISCP-x and SISCP-2 genes in S. litura larvae, 


resulting in a decrease in cholesterol level in the hemolymph and a delay in larval growth and pupation. 
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胆固醇 也 称 胆 当 醇 ,是 构成 细胞 膜 的 重要 组 分 
之 一 , 是 细胞 多 种 生理 活动 所 必需 的 。 在 昆虫 中 ， 
胆固醇 还 是 调控 昆虫 生长 发 育 的 旷 皮 激素 20- 
ki AZ Hij (20-hydroxyecdysone, 20E) 生物 合成 的 前 
体 , 但 是 由 于 昆虫 缺少 胆固醇 合成 的 两 种 关键 酶 ， 
Akha A Æ E K PE BE (Zdobnov et al., 2002; 
Jouni et al., 2002) ,因此 只 能 从 食物 中 摄取 胆固醇 
来 满足 机 体 的 正常 生长 、 发 育 和 繁殖 的 需要 
(Gilbert et al., 2002) 。 胆 固 醇 是 疏水 性 分 子 , 细胞 
内 是 一 个 亲 水 性 的 环境 , 因此 胆固醇 需要 借助 固 醇 
转运 蛋白 (sterol carrier proteins, SCPs) 完成 在 细胞 
内 的 转运 。SCP 和 蛋 日 是 一 个 和 蛋 日 家 族 , 其 主要 成 员 
包括 SCP-2, SCP-x, 17-B- 羟 基 固 醇 脱 氢 酶 IV (17- 
B-hydroxysteroid dehydrogenase4 ) ， 短 链 脱 氢 酶 
(short-chain dehydrogenase) 和 血红 细胞 膜 整 合 重 日 
(stomatin) 等 (Dyer et al., 2003), IXPBRARK 
A ATA tb ab PSE PE, BY ee ea ea 
有 一 个 与 底 物 结合 的 SCP-2 结构 域 。SCP AREA 
是 广泛 存在 于 闪 椎 动物 和 无 脊椎 动物 中 的 非特 异性 
HER EH. ERER, SCP 蛋白 也 参与 了 细胞 
内 固 醇和 脂 类 的 转运 , 影响 着 类 固 醇和 脂肪 酸 的 合 
成 与 代谢 过 程 (Vyazunova and Lan，2008 ) 。 通 过 对 
SCP 重 晶 胆固醇 和 脂 类 吸收 运输 机 理 的 研究 ,可 为 
利用 SCP 和 曙 日 作为 害虫 防治 的 分 子 靶 标 创 制 新 农 
药 提供 理论 依据 。 


1 昆虫 胆固醇 及 其 转运 蛋白 


在 昆虫 中 , 胆固醇 不 仅 是 细胞 膜 的 重要 成 分 之 
一 , WEE Bo RRA Da MA BTA (Gilbert et 
al.,，2002) 。 但 昆虫 不 能 自主 地 从 简单 的 前 体 化 合 物 
从 头 合 成 胆固醇 ， 而 必须 通过 吸收 植物 省 醇 ， 如 B- 合 
KERIK EE, 再 经 过 脱 迷 反应 , 将 植物 肖 醇 转 
化 为 胆固醇 来 满足 生长 、 发 育 和 繁殖 的 需要 (Gilbert 
et dl.,，2002) 。 中 肠 是 吸收 和 运转 胆固醇 的 主要 部 位 ， 
并 且 在 肠 道 内 把 B- 谷 当 醇 转化 成 胆固醇 〈Joshi and 
Agarwal, 1977) 。 胆 固 醇 通过 中 肠 吸 收 后 被 转运 到 血 淋 


E, 然后 通过 血 淋 巴 中 的 脂 重 日 被 运送 到 前 胸腺 供 虹 
皮 激 素 生 物 合成 使 用 ; 或 被 运送 到 脂肪 体 以 自由 胆 固 
醇 或 胆固醇 脂 的 形式 储存 起 来 (Langley et al., 1987; 
Kuthiala and Ritter, 1988; Zdobnov et al., 2002 ) 。 

胆固醇 在 体内 的 运输 是 一 个 十 分 复杂 的 过 程 ， 
它 主要 包括 细胞 外 血液 中 的 运输 和 细胞 内 的 运输 。 
目前 知道 , 参与 胆固醇 血液 运输 的 血浆 脂 蛋 日 主要 
有 低 密 度 脂 和 蛋白 (low density lipoprotein, LDL) 和 高 
a A Se H (high density lipoprotein, HDL) , VIR FL 
BE GAL ( chylomicrons ) 和 极 低 密 度 脂 蛋 日 (very low 
density lipoprotein, VLDL) 。 

胆固醇 的 胞 内 运输 对 于 细胞 内 胆固醇 平衡 和 功 
能 起 着 重要 的 作用 。 人 研究 发 现 , 胆固醇 虽然 可 以 通 
过 自由 扩散 进入 细胞 , 但 是 这 个 简单 的 过 程 并 不 能 
满足 细胞 对 胆固醇 的 需要 (Frolov et al., 1996), Fh 
源 胆 固 醇和 胆固醇 酯 可 由 低 密度 脂 和 蛋白 (LDL ) 携 市 
并 经 过 特异 的 细胞 膜 四 陷 形 成 的 泡 塞 进入 细胞 
(Schroeder et al., 1973; Fielding and Fielding 1997) 。 
BES Seb WY LDL- 胆 固 醇 复 合 物 进入 溶 酶 体 , ER 
酶 体内 部 被 水 解释 放 , 胆固醇 再 被 运送 到 质 膜 、 高 尔 
基体 、 内 质 网 和 线粒体 等 细胞 右 中 发 挥 作用 。 胆 固 
醇 在 细胞 内 的 运输 ,可 分 为 重 昌 质 介 叶 和 泡 吉 转运 
两 种 方式 (图 1) (Brasaemle and Attie, 1990; Johnson 
et al., 1990; Jefferson et al., 1991), EF, 和 蛋白 质 介 
导 的 转运 就 是 通过 SCP 家 族 蛋 日 来 完成 的 。 内 源 性 
和 外 源 性 胆固醇 运 出 细胞 方式 也 不 同 , 内 源 性 胆 固 
醇 运 出 细胞 既 可 以 通过 泡 守 转 运 , 也 可 以 通过 SCP 
EATE A; 而 内 源 性 胆固醇 运 出 细胞 只 能 通过 
SCP 介 导 (Atshaves et al., 2000) 。SCP 和 蛋白 介 导 的 运 
输 速 度 比 泡 宫 的 运输 速度 要 快 得 多 。 因 此 ,SCP E 
日 在 胆固醇 运输 过 程 中 起 着 非常 重要 的 作用 。 

疹 椎 动物 和 无 脊椎 动物 中 SCP 重 日 家 族 至 少 
包括 4 个 成 员 : SCP-x、SCP2、17-B- 产 基 固 醇 脱 氢 
Ait IV 和 UNC-24, 每 个 成 员 的 条 日 都 在 羧基 端 含 有 
一 个 SCP-2 功能 域 (Seedorf et al., 2000), SCP & 
AAP Be Fe SLAY BM ba He 58 kDa 的 SCP-x 和 13 
kDa 的 SCP-2, 3X PATE EA ED MA E 
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图 1 胆固醇 在 细胞 内 的 运输 
Fig. 1 Transport of cholesterol in cells 

虚线 为 泡 囊 介 导 的 转运 ; 实 线 为 SCP 介 导 的 转运 Dash lines represent 
vesicle transport, and the solid lines represent SCP-mediated transport. 
物 中 的 编码 方式 是 不 同 的 。 在 学 椎 动 物 ， 如 人 
Homo sapiens ( Ohba et al., 1994, 1995) . Kix Rattus 
norvegicus (Seedorf and Assmann, 1991 ) # ZI JR XY 
Gallus gallus ( Pfeifer et al., 1993) F, 这 两 个 和 蛋白 
由 一 个 融合 基因 SCP-x 共同 编码 。 在 双 怒 目 昆 虫 埃 
Be fF We Aedes aegypti PU Œ M R bẹ Drosophila 
melanogaster 中 , | 除了 SCP-x 基因 可 编码 SCP-x 和 
SCP-2 外 , 还 有 另外 的 SCP-2 和 类 SCP-2 (SCP-2L) 
基因 编码 SCP-2 (Lan and Wessely , 2004; Vyazunova 
and Lan, 2008) , Æ A EL RARR Spodoptera 
littoralis ( Takeuchi et al., 2004), R} av H IR 
Spodoptera litura (Guo et al., 2009) 和 家 大 Bombyx 
mori ( Gong et al., 2006) 中 已 发 现 了 SCP-x SEA, H 
在 基因 组 中 均 只 有 一 个 拷贝 ， 其 表达 和 转录 方式 与 
AEST YD WY SCP-x 基因 类 似 。 不 同 物种 中 SCP E 
日 家 族 的 SCP 基因 由 于 在 局 动 子 、 转 录 和 翻译 等 方 
面 的 不 同 导 致 编码 不 同 的 蛋 日 (R1), 这 可 能 导致 
它们 在 机 体内 行使 不 同 的 生理 功能 。 


2 SCP 家 族 蛋 日 的 翻译 、 翻 译 后 修饰 
及 定位 

SCP-x 基因 的 mRNA 翻译 后 可 生成 58 kDa 的 
SCP-x 和 15 kDa 的 Pro-SCP-2 4H, 58 kDa SCP-x 
翻译 后 前 切 生 成 由 第 1 ~ 404 位 氨基 酸 组 成 的 46 
kDa 的 3- 酮 脂 酰 辅酶 A 硫 解 酶 和 由 第 405 ~ 527 位 
氨基 酸 组 成 的 13 kDa SCP-2 (Schroeder et al., 
2000)( 表 1, 图 2)。 胶 体 金 免疫 反应 检测 到 的 3- 
酮 脂 酰 辅酶 A 硫 解 酶 的 信号 全 部 都 在 过 氧化 物 酶 
体内 部 , 生成 的 46 kDa 的 3- 酮 脂 酰 辅酶 A 硫 解 酶 
也 定位 于 过 氧化 物 酶 体 , 说 明 SCP-x 定位 于 过 氧化 
物 酶 体内 部 , 并 在 那里 进行 部 分 剪 切 ( Ossendorp et 


al., 1996) 。 用 编码 58 kDa SCP-x 和 蛋白 的 cDNA 转 
染 小 鼠 成 纤维 细胞 , 超 表 达 58 kDa SCP-x EHAK E 
时 , 也 增加 了 13 kDa SCP-2 BANE; 过 氧化 物 酶 
体 缺 陷 的 CHO 细胞 中 , 减少 58 kDa SCP-x HA 
达 的 同时 , 也 减少 了 13 kDa SCP-2 EA AY (van 
Heusden et al., 1990) , 这 说 明 13 kDa SCP-2 和 蛋白 是 
由 58 kDa SCP-x 和 蛋 日 经 过 翻译 后 剪 切 而 成 的 ( 表 1， 
图 2) 。 这 样 , 58 kDa SCP-x HAE A AA 
部 基质 中 剪 切除 了 生成 与 之 共和 定位 于 过 氧化 物 酶 体 
的 46 kDa 3- 酮 脂 酰 辅酶 A 硫 解 酶 外 ,还 生成 了 13 
kDa SCP-2 EA, 并 被 分 泌 到 过 氧化 物 酶 体外 部 ， 
具体 的 转运 机 制 还 不 清楚 ( Gallegos et al., 2001), 

15 kDa 的 Pro-SCP-2 和 蛋白 的 143 TARA 58 
kDa 的 SCP-x 羧基 端的 143 个 氨基 酸 完 全 一 样 。 用 
编码 Pro-SCP-2 的 cDNA 转 染 小 鼠 成 纤维 细胞 后 ， 
进行 Western blot 分 析 也 只 检测 出 13 kDa 的 SCP-2 
蛋白 而 没有 15 kDa 的 Pro-SCP-2 4 4 (Schroeder et 
al., 2000) 。 这 说 明 15 kDa AY Pro-SCP-2 和 蛋白 并 不 
稳定 , 在 翻译 后 可 能 快速 晶 完 全 地 被 剪 切 生 成 13 
kDa SCP-2 H. 

研究 发 现 , 位 于 过 氧化 物 酶 体内 部 的 58 kDa 
SCP-x 可 剪 切 生成 13 kDa SCP-2 EB, MFR 
物 酶 体外 部 的 15 kDa 的 Pro-SCP-2 也 可 以 剪 切 生 成 
13 kDa SCP-2 和 蛋白。 但 是 过 氧化 物 酶 体内 部 的 13 
kDa SCP-2 和 蛋白 和 细胞 溶质 中 的 13 kDa SCP-2 A 
的 等 电 点 不 同 , 很 可 能 过 氧化 物 酶 体内 部 SCP-x BY 
切 生 成 的 13 kDa SCP-2 蛋白 和 过 氧化 物 酶 体外 部 
15 kDa Pro-SCP-2 Æ 4 BY WJ4E MAY 13 kDa SCP-2 4 
AERA RHA IA] AY 44) HY (Gallegos et al., 2001), XFA 
SCP-x 的 研究 表明 , 58 kDa SCP-x 可 能 在 进入 过 氧 
化 物 酶 体 之 前 在 膜 上 被 剪 切 生 成 的 羧基 端的 13 
kDa SCP-2, 后 者 进入 细胞 核 内 调控 基因 的 表达 ; 但 
是 由 15 kDa Pro-SCP-2 前 切 生 成 的 13 kDa SCP-2 却 
不 具有 此 功能 (Ko and Puglielli, 2007), 15 kDa Pro- 
SCP-2 氮 基 端的 20 MAERED HZA F 15 kDa 
Pro-SCP-2 定位 于 过 和 氧化 物 酶 体 起 着 重要 作用 , 这 个 
肽 段 被 剪 切 后 ,SCP-2 不 能 定位 于 过 氧化 物 酶 体 。 

蛋白 同 源 性 比 对 发 现 ， 和 斜纹 夜 蛾 SCP-x 
(SISCP-x) 与 哺乳 动物 SCP-x 的 同 源 性 远 高 于 形态 
FAW DCA A eR AB, 用 抗 13 kDa 的 SISCP-2 重 
日 的 抗体 进行 Western blot 分 析 表 明 ， 和 斜纹 夜 蛾 组 
织 和 细胞 株 中 都 只 能 检测 到 58 kDa 的 SCP-x 和 13 
kDa 的 SCP-2 ， 而 没有 检测 到 15 kDa 的 Pro-SCP-2 
(Guo et al., 2009) 。 而 对 斜纹 夜 蛾 SISCP-x 基因 研 
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究 尚 未 发 现 两 个 局 动 子 存 在 的 情况 ,所 以 并 不 能 确 
定 SISCP-x mRNA 是 先 表达 成 15 kDa 的 Pro-SCP-2 
EA, 然后 前 切 成 成 熟 的 13 kDa 的 SCP-2, 还 是 表 
达成 58 kDa 的 SCP-x EA, a FY WAL AY 
13 kDa 的 SCP-2, XHB TIE BUH SCP-2 是 否 也 具 
有 调节 基因 表达 的 作用 也 还 需要 进一步 的 研究 。 


3 SCP 蛋白 的 二 级 和 三 级 结构 


SCP A AE ial. Aa. HD FLD 





启动 子 区 -1 


Promoter 1 






转录 


Transcription 


2.1-2.5 kb mRNA 
2.7-3.5 kb mRNA 


Transcription 


等 多 种 生物 中 , 虽然 基因 序列 存在 着 很 大 的 差异 ， 
但 是 蛋白 的 结构 和 性 质 都 比较 保守 。 目 前 , 已 获得 
an A 25 74) HY SCP EHA 8 个 : 细菌 Thermus 
thermophilus TtSCP-2, Ht Phytophthora cryptogea 
PcSCP-2, JR RAF et Aedes aegypti AeSCP-2, AeSCP- 
2L2 和 AeSCP-2L3 , A. WY HsSCP-2 和 HsMFE-2 SCP- 
2, WRF Oryctolagus cuniculus OcSCP-2; 5 JEW 
结合 的 SCP-2 和 蛋白 晶体 结构 有 3 个 : AeSCP-2, 
AeSCP-212 和 AeSCP-213; 与 Triton X-100 结合 的 
SCP-2 重 日 结晶 结构 有 1 个 : HsMFE-2( 图 3)。 


启动 子 区 -2 


Promoter 2 






转录 


0.8-0.9 kb mRNA 
1.4-1.8 kb mRNA 


| 翻译 翻译 | 
Translation Translation 
58 kDa SCP-x 15 kDa Pro-SCP-2 
N-terminal : C-terminal , N-terminal 
404 a.a. 翻译 后 DI 123 a.a. 翻译 后 DIY 20 a.a. 
Splicing post Splicing post 
translation translation 
46 kDa SCP-t 13 kDa SCP-2 2 kDa peptide 
终 产 物 终 产 物 
Final Final 
product product 
Phosphorylated 12.9 kDa SCP-2 
13 kDa SCP-2 
终 产 物 终 产 物 
Final Final 
product product 


图 2 SCP-x 基因 的 转录 、 翻 译 和 翻译 后 剪 切 ( 引 目 Gallegos et al., 2001) 


Fig. 2 Transcription, translation and post-translational cleavage of SCP-x gene (adopted from Gallegos et al., 2001) 





TtSCP-2 


OcSCP-2 





AeSCP-2L3 


AeSCP-2L2 


DH Ye Bee 


HsSCP-2 
图 3 已 知 唱 体 三 维 结构 的 8 个 SCP-2 和 类 SCP-2 和 蛋白 ( 引 自 Vyazunova and Lan, 2008) 
Fig. 3 Three-dimensional structure of eight SCP-2 and SCP-2-like proteins (adopted from Vyazunova and Lan, 2008 ) 


5. 
a i 
ag | 





HsMFE-2 


PeSCP-2 
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TtiSCP-2, AeSCP-2, AeSCP-2L2, AeSCP-2L3, 
HsSCP-2, HsMFE-2 和 OcSCP-2 都 是 由 4 个 或 5 个 
a- 螺 旋 覆 盖 5 个 PBB RNA. BAAWE 
的 相似 性 说 明 它 们 在 功能 和 进化 上 的 保守 性 。 真 菌 
PcSCP-2 AA 5 个 a- 螺 旋 连 接 2 个 环 , 但 缺乏 有 
规则 的 B-r Æ ( Lascombe et al.，2002 )。 男 外 ， 
PcSCP-2 FES NOTE A, 其 他 生物 的 SCP-2 EA Æ 
AUER A. Ak, 推测 其 他 生物 的 SCP-2 E85 
真菌 PeSCP-2 SAS REA AI A 

WOE ARR BCPA SCP-2 ÆA, MH. 
存在 SCP-2-like( SCP-2L) FETA, 称 为 类 SCP-2 基因 ， 
可 以 编码 SCP-2 的 同 源 蛋白 SCP-2L A, 类 SCP-2 
重 日 也 可 以 结合 不 同 的 脂肪 酸 和 和 当 醇 类 化 合 物 。 不 
同 的 类 SCP-2 对 于 激素 的 敏感 性 和 底 物 亲 和 性 都 存 
在 差异 。 埃 及 伊 蚊 中 发 现 , AeSCP-2L1 对 保 幼 激素 
敏感 ,有 旦 对 脂肪 酸 亲 和 力 高 ; 而 4eSCP-2L2 Xp Me Be 
激素 敏感 ， 且 对 胆固醇 亲和力 高 (Vyazunova and 
Lan, 2008), 2 SCP-2 重 昌 与 高 等 真 核 生物 SCP-2 
重 日 的 氨基 酸 序列 的 相似 性 较 低 。 但 埃及 伊 蚊 
AeSCP-2 与 其 体内 的 SCP-2L 蛋白 4eSCP-2L2 和 
AeSCP-2L3 之 间 的 相似 性 很 高 。 哺 乳 类 动物 的 SCP- 
2 之 间 的 相似 性 也 很 高 , 但 是 4eSCP-2 蛋白 和 SCP- 
2L 与 哺乳 类 动物 的 SCP-2 之 间 相 差 较 远 。 不 含 过 
氧化 物 酶 体 定 位 序列 的 埃及 伊 蚊 4eSCP-2 ，4eSCP- 
212 和 AeSCP-213 定位 于 胞 质 中 , MES Pe 
过 氧化 物 酶 体 定位 序列 的 SCP-2 蛋白 都 定位 于 过 和 氧 
化 物 酶 体 (Lan and Massey, 2004) 。 

将 埃及 伊 蚊 AeSCP-2, AeSCP-2L2 和 AeSCP-2L3 
蛋白 三 维 结构 和 人 HsMFE-2 (SCP-2) 蛋白 三 维 结 
TAH SOFA, 哺乳 动物 al1- 螺 旋 和 B1- 折 车 之 
间 是 一 个 短 的 a2- 螺 旋 ， 而 在 4eSCP-2 ，4eSCP-2L2 
和 AeSCP-213 结构 中 该 位 置 是 一 个 Loop 环 (图 3)。 
这 个 环 是 用 于 结合 底 物 的 羧基 头 部 , 而 HsMFE-2 结 
构 域 上 的 2- 螺 旋 使 底 物 不 能 结合 到 此 部 位 。 同 
时 , HsMFE-2 与 底 物 结合 后 ,不 改变 o2- 螺 旋 结 构 ， 
说 明 a2- 螺 旋 可 能 并 不 参与 与 底 物 结合 的 活性 
(Dyer et al., 2003) 。 

SCP-2 蛋白 氨基 端 w- 螺 旋 区 是 一 个 跨 膜 区 , 但 
转运 一 个 脂 类 分 子 仅 徘 单 个 跨 膜 区 是 不 够 的 , 还 存 
在 一 个 与 脂 类 底 物 结 合 的 位 点 (Woodford et al., 
1995 ) 。 位 点 突变 研究 表明 ,去 掉 氨 基 端 10 个 氨基 
酸 或 者 将 Leu 换 成 Glu ,明显 减 小 了 SCP-2 的 a- 
螺旋 大 小 并 失去 了 脂 类 转运 活性 , 但 是 这 种 活性 的 
缺失 是 由 于 缺少 底 物 结合 位 点 还 是 膜 结合 位 点 还 不 


是 很 清楚 。 人 研究 表明 , 增加 wa- 螺旋 的 形成 , 可 以 增 
加 与 膜 上 富 含 阴 离子 的 磷脂 和 胆固醇 结合 ,完成 不 
同 脂 类 的 转运 (Huang et al., 1999 ) 。 而 对 于 15 kDa 
Pro-SCP-2 EAR, Halin 20 个 氨基 酸 可 改 
变 蛋 日 结构 , 使 它 更 易于 定位 于 过 氧化 物 酶 体 上 
(Schroeder et al., 2000), 58 kDa SCP-x 融合 和 蛋白 的 
二 级 结构 和 它 剪 切 后 生成 的 46 kDa 硫 解 酶 的 二 级 
和 三 级 结构 目前 很 少 研 究 。 利 用 抗 羧 基 端 过 氧化 物 
酶 体 定位 序列 SKL 多 肽 抗体 ， 可 以 检测 到 1S kDa 
Pro-SCP-2 和 13 kDa SCP-2 Æ H, 但 检测 不 到 58 
kDa SCP-x Æ H., Xx HH 58 kDa SCP-x Æ H R Him 
的 SKL 序列 是 被 覆盖 着 的 ,使 它 不 能 与 抗 羧基 端 
SKL 多 肽 抗体 发 生 反 应 (Gallegos et al., 2001) 。 


4 SCP 蛋 日 与 底 物 的 结合 


SCP 和 蛋白 结合 底 物 广泛 , 可 结合 胆固醇 、 胆 固 
醇 衍 生物 、 脂 肪 酸 、 脂 酰 辅酶 A 和 磷脂 等 化 合 物 。 
由 于 蛋白 三 维 结构 的 差异 和 底 物 胆 固 醇 与 脂肪 酸 的 
范 德 华 体积 不 同 , 因此 SCP 蛋白 在 结合 底 物 的 方式 
以 及 与 底 物 结合 的 结构 域 存 在 差异 。 目 前 已 知 的 4 
个 结合 有 底 物 的 SCP 蛋白 晶体 结构 是 : HsMFE-2 
(结合 非 天 然 底 物 Triton X-100 ) AeSCP-2 和 
AeSCP-213 (结合 单 体 棕榈 酸 分 子 ) 以 及 AeSCP-2L2 
(结合 3 个 棕榈 酸 分 子 ) 。 痊 椎 动物 和 无 脊椎 动物 
SCP 与 底 物 结合 的 方式 不 同 。4eSCP-2 ，4eSCP-2I2 
和 AeSCP-2L3 都 是 w1- 螺 旋 和 B1- 折 二 之 间 的 Loop 
环 在 竖 直 方向 上 结合 棕榈 酸 的 凑 基 头 部 , 而 痊 椎 动 
物 SCP 蛋白 如 HsMFE-2 对 应 于 4eSCP-2 的 Loop H 
的 位 置 上 是 一 个 o2- 螺 旋 , 在 水 平 位 置 上 与 底 物 结 
合 。HsMFE22 在 不 结合 底 物 时 ,a5 -螺旋 占据 3- 螺 
旋 和 a4- 螺 旋 之 间 的 结合 域 , 但 是 当 和 蛋白 与 底 物 结 
合 时 , oS -螺旋 远离 a3- 螺 旋 和 oa4- 螺 旋 ,， 使 结合 域 
暴露 出 来 可 以 结合 底 物 。 

4.1 SCP2 蛋白 与 脂肪 酸 的 结合 

区 光 取 代 实 验 检测 发 现 , 顺 式 荧光 十 八 碳 四 烯 
酸 和 反 式 严 光 十 八 兢 四 烯 酸 分 别 是 不 饱和 支 链 脂肪 
酸 和 饱和 直 链 脂肪 酸 的 类 似 物 , 可 以 与 SCP-2 EH 
结合 (Frolov et al., 1997)。 通 过 不 断 增加 非 痰 光标 
记 的 底 物 脂肪 酸 浓 度 , 以 竞争 性 地 抑制 蛋白 与 痰 光 
标记 物 的 结合 , 从 而 可 检查 SCP-2 对 于 不 同 脂肪 酸 
的 亲和力 大 小 。 实 验 结果 表明 SCP-2 对 于 10C ~ 
22C 的 脂肪 酸 亲 和 力 很 高 , 尤其 是 14C 和 16C 的 饱 
和 脂肪 酸 , 对 于 单 不 饱和 脂肪 酸 的 结合 情况 也 类 似 
(Frolov et al., 1997) 。 
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4.2 SCP-2 蛋白 与 脂 酰 辅酶 A 结合 

奖 光 底 物 结合 实验 结 采 表明 ,13 kDa SCP-2 对 不 
饱和 脂 酰 辅酶 A 的 亲和力 要 高 于 对 脂肪 酸 的 亲和力 
( Dansen et al., 1999), 13 kDa SCP-2 4 1 个 脂 酰 辅酶 
A 结合 位 点 , 但 核磁 共振 (nuclear magnetic resonance , 
NMR) 实 验 却 显示 有 2 个 脂 酰 辅酶 A 结合 位 点 
(Stolowich et al., 1999), 而且 13 kDa SCP-2 ÆA -S5A8 
ine A 结合 后 , 其 三 级 结构 发 生 了 明显 的 变化 。 
4.3 SCP-2 蛋白 与 胆固醇 结合 

在 状 椎 动物 中 ,目前 还 没有 发 现 SCP-2 蛋白 可 
以 与 任何 内 源 性 的 胆固醇 结合 。 胆 固 醇 是 玖 水 性 分 
T, 在 相同 条 件 下 , 胆固醇 的 溶解 度 比 磷酸 卵 磷 脂 
和 脂肪 酸 低 150 倍 左 右 。SCP-2 蛋白 与 胆固醇 的 结 
合 可 以 通过 直接 胆固醇 结合 方法 和 殉 共 取代 间接 欧 
争 性 结合 方法 进行 分 析 。 无 论 是 直接 结合 方法 或 是 
间接 苋 争 性 结合 方法 的 分 析 结 果 都 表明 ,SCP-2 有 
1 个 胆固醇 结合 位 点 。NMR 分 析 却 证 明 ，SCP-2 有 
2 个 底 物 结合 位 点 , 这 2 个 位 点 都 可 以 结合 脂肪 酸 
和 脂 酰 辅酶 A, 但 是 只 有 其 中 的 1 个 可 以 与 胆固醇 
结合 。 无 脊椎 动物 中 , 埃及 伊 蚁 AeSCP-2 对 于 胆 固 
醇 的 亲和力 远大 于 脂肪 酸 和 脂 酰 辅酶 A (Krebs and 
Lan, 2003), 
4.4 SCP-2 蛋白 与 磷脂 结合 

有 研究 证 明 ，SCP-2 也 有 2 个 磷脂 结合 位 点 ， 
但 是 这 2 个 磷脂 结合 位 点 与 脂肪 酸 、 脂 酰 辅 酶 A 和 
胆固醇 的 结合 位 点 是 不 是 一 样 还 有 符 研 究 。 竞 争 性 绪 
合 实验 表明 ，SCP-2 与 磷脂 底 物 结合 的 亲和力 随 人 负电 
和 舍 的 增加 而 降低 : BRANES (APE) > 磷脂 酰 肌 醇 
(单个 负电 三) > 磷脂 酰 肌 醇 磺 酸 (2 SHE far) > 磷脂 
酰 肌 醇 二 磷酸 (3 i ap) (Avdulov et al., 1999) 。 


5 SCP-2 体外 跨 膜 转运 脂 类 和 胆固醇 
的 可 能 机 制 


13 kDa SCP-2 和 蛋 日 跨 膜 转 运 胆固醇 和 脂 类 的 机 
制 , 可 能 存在 5 种 不 同 的 情况 (图 4) (Gallegos et 
al., 2001): (1) 胆 固 醇 的 自发 转运 。 由 于 胆固醇 不 
ATK, 而 且 也 不 易 从 腊 上 脱落 下 来 ,所 以 这 个 过 
程 很 慢 ; (2) 可 溶性 SCP-2 蛋白 结合 已 从 膜 上 脱落 
下 来 的 胆固醇 有效 地 转运 胆固醇 到 细胞 内 细胞 带 
的 受 体 膜 上 ; (3) SCP-2 AY oq- 螺旋 外 侧 带 正 
电 奏 的 氨基 酸 结 合 到 阴离子 磷脂 腊 上 , 而 为 外 的 胆 
固 醇 结合 位 点 转运 膜 上 胆固醇 到 达 细 胞 带 的 受 体 膜 
E; (4)SCP-2 重 日 结合 膜 上 胆固醇 ,然后 SCP-2 重 


日 -胆固醇 复合 物 从 膜 上 脱落 , 转运 到 受 体 膜 上 , 然 
后 释放 出 胆固醇 ; (5)SCP-2 和 蛋白 结合 到 受 体 膜 上 ， 
然后 结合 胆固醇 , 释放 胆固醇 到 受 体 膜 上 , 但 是 本 
身 并 不 脱离 受 体 膜 。 这 些 路 膜 转运 胆固醇 和 脂 类 的 
过 程 仍 有 竺 进一步 实验 证 明 。 目 前 可 以 肯定 的 是 
SCP-2 蛋 日 对 于 胆固醇 快速 转运 是 必需 的 ; SCP-2 
可 以 在 供 体 膜 和 受 体 膜 之 间 转 运 胆固醇 ， 并 存在 多 
条 相互 部 争 的 途径 。 


ce z= cce oc 
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图 4 SCP-2 蛋白 转运 胆固醇 的 5 种 可 能 机 制 
(5] Å Gallegos et al., 2001) 
Fig. 4 Five proposed transport mechanisms of SCP-2 protein 
with cholesterol ( adopted from Gallegos et al., 2001 ) 


6 ”斜纹 夜 蛾 SCP 基因 和 蛋白 的 研究 


由 于 胆固醇 是 细胞 膜 的 主要 组 成 部 分 , 是 昆虫 
暗 皮 激 素 生 物 合成 的 前 体 , 而 SCP 蛋白 是 昆虫 体内 
主要 转运 胆固醇 的 蛋 白 , 因此 , 对 SCP AAR 
研究 对 于 昆虫 胆固醇 的 吸收 运输 和 暗 皮 激素 生物 合 
成 ,以 及 与 此 相关 的 生长 发 育 过 程 的 机 理 研 究 有 者 
HAWS. ARS eC H ÆR SCP 
基因 有 较 多 研究 报道 , EXA A BER SCP 基因 研 
RRD, MARKAM ARRIRA SCP-x 基因 序列 
和 表达 的 报道 。 已 在 家 看 (Gong et al., 2006 ) Fil tif 
PTI (Takeuchi et al., 2004) 中 克隆 得 到 SCP-x FE 
因 的 cDNA。 序 列 分 析 表 明 , se A AY SCP-x 基因 
和 重 日 结构 和 表达 形式 在 进化 关系 上 更 接近 于 哺乳 
类 动物 而 不 是 双 翅 目的 SCP-x 基因 (Takeuchi et al., 
2004; Gong et oj/.，2006 ) 。 近 年 来 我 们 对 鳞 翅 目 昆 
忠和 斜 纹 夜 蛾 的 SCP-x 基因 (SISCP-x) 进行 了 初步 的 
WZ ( Guo et al., 2009 ) 。 
6.1 SISCP-x 基因 的 结构 

利用 RT-PCR 方法 扩 增 斜纹 夜 蛾 SISCP-x 全 长 
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cDNA 时 , 得 到 2 个 cDNA 产物 , 一 个 是 SISCP-x 全 
长 mRNA, 一 个 是 SISCP-2 mRNA, SISCP-2 cDNA 
序列 和 SISCP-x 的 羧基 端 结 构 域 序列 完全 一 样 (Cuo 
et al., 2009), Southern blot 结果 表明 , 该 SISCP-x 
是 单 找 贝 基因 。 推 测 SISCP-2 和 SISCP-x mRNA 是 
来 目 于 同一 个 SISCP-x 基因 转录 后 的 mRNA 经 过 不 
同 前 切 方式 而 形成 的 , 或 是 在 该 基因 的 不 同 转录 起 
始 位 点 开始 转录 的 结果 。 这 与 家 看 的 BmSCP-x 基 
因 结构 和 转录 情况 一 致 。 

Northern blot 分 析 发 现 ， 当 用 SISCP-2 结构 域 序 
列 作 探 针 时 , 能 在 和 斜纹 夜 蛾 的 中 肠 检测 到 2. 8 kb 
( pro-SISCP-x) , 2.0 kb (SISCP-x) 和 0.9 kb (SISCP- 
2) 3 个 mRNA。 当 用 SISCP-x 的 氨基 并 3- 酮 脂 酰 辅 
Ait A 硫 解 酶 (SISCP-t) 结构 域 序 列 作 探 针 时 没有 检 
测 到 0.9 kb 的 mRNA, 也 没有 检测 到 单独 编码 
SISCP-t 的 mRNA。 而 且 Western blot 分 析 发 现 , 用 
pi SISCP-t 的 抗体 能 在 中 肠 蛋 白 中 检测 到 58 kDa 和 
44 kDa 大 小 的 两 种 和 蛋 晶 , FPA 44 kDa EKRE 
远大 于 58 kDa BAW. SISCP-- BAW AF 
fz 44 kDa。 所 以 推测 SISCP-x 可 能 和 哺乳 动物 的 
SCP-« 的 基因 结构 和 转录 与 翻译 修饰 机 制 一 样 : 
SISCP-x 是 个 融合 基因 ,翻译 成 蛋 日 后 经 过 翻译 后 
剪 切 最 终 产 生 SISCP-t 和 SISCP-2 两 个 蛋白 ,这 个 
结果 与 钱 翅 目的 机 贪 夜 蛾 SCP-x 基因 是 一 致 的 
(Takeuchi et al., 2004) 。 

Alt, SISCP-« 基因 编码 的 两 个 蛋 日 SISCP-t 和 
SISCP-2 HAA REA 3 种 产生 机 制 : (1) 基因 转录 
出 SISCP-x 全 长 mRNA ,然后 通过 不 同 剪 切 , 产生 
SISCPx-t 和 SISCP-2 mRNA, 分 别 表达 出 SISCP-t 和 
SISCP-2 两 个 重 日 ; (2) 基因 在 不 同 的 转录 位 点 开 
始 转录 , 产生 SISCP-x 和 SISCP-2 mRNA, 分 别 表达 
出 SISCP-x 和 SISCP-2, 前 者 再 通过 翻译 后 蛋 日 前 
YJ, 产生 SISCP-t 和 SISCP-2; (3) 基因 只 转录 出 
SISCP-x 全 长 mRNA, 并 翻译 出 全 长 SISCP-x A, 
经 翻译 后 前 切 , 产生 SISCP-t 和 SISCP-2 WAE H o 
这 些 假 设 仍 需要 进一步 地 证 实 。 

6.2 SISCP-x 基因 表达 和 和 蛋白 定位 

无 论 是 在 mRNA KF, Re EEA KS, 
SISCP-x 基因 主要 在 斜纹 夜 蛾 幼虫 的 中 肠 表 达 ， 特 
别 是 在 6 龄 第 3 天 进食 期 的 幼虫 中 肠 高 水 平 表 达 ， 
而 在 虹 皮 期 和 晴 期 表达 水 平 较 低 ; SISCP-2 mRNA 
在 幼虫 的 中 肠 、 表 皮 和 脂肪 体 均 有 表达 , 并 在 进食 
期 有 较 高 水 平 的 表达 。 这 些 结 果 表 明 ，SISCP-x 基 
因 对 进食 期 的 胆固醇 的 吸收 运输 可 能 起 着 重要 的 


作用 。 

在 疹 椎 动物 中 , 尽管 SCP-x 的 羧基 端 SCP-2 25 
构 域 和 其 他 SCP-2 家 族 蛋 日 都 有 过 氧化 物 酶 体 定位 
言 号 序列 SKL, SCP-x 专 一 地 定位 在 过 氧化 物 酶 体 ， 
但 是 SCP-2 蛋白 在 过 氧化 物 酶 体 和 细胞 质 中 都 有 分 
布 (Gallegos et wj.，2001 ) 。 在 无 脊椎 动物 埃及 伊 蚊 
中 , AeSCP-x 蛋白 主要 分 布 在 过 氧化 物 酶 体 中 , 但 
其 他 AeSCP-2 基因 编码 的 SCP-2 EA EZA A EA 
胞 质 中 (Lan and Wessely, 2004) 。 和 斜纹 夜 蛾 SISCP- 
x, SISCP-t 和 SISCP-2 3 种 蛋白 也 具有 不 同 亚 细 胞 
定位 。 在 斜纹 夜 蛾 Spli-221 细胞 中 ，SISCP-x 和 
SISCP-t 条 日 主要 分 布 在 细胞 质 中 , 而 SISCP-2 在 细 
胞 质 和 细胞 核 中 都 有 存在 。 但 还 不 清楚 这 些 存 在 于 
细胞 质 中 的 蛋白 是 否定 位 于 过 氧化 物 酶 体 中 。 田 
Yh, SISCP-x, SISCP-t 和 SISCP-2 在 进食 期 的 幼虫 中 
肠 表 皮 细 胞 中 的 分 布 不 同 。 用 抗 SISCP-x 的 抗体 能 
同时 与 SISCP-t, SISCP-2 和 SISCP-x EARM, BE 
在 整个 中 肠 表皮 细胞 中 检测 到 信号 ; 用 抗 SISCP-t 
的 抗体 检测 到 的 SISCP-t 和 蛋 日 主要 分 布 在 徘 近 肠 腔 
一 侧 的 中 肠 细胞 内 ; 用 抗 SISCP2 的 抗体 检测 发 现 ， 
SISCP-2 蛋白 主要 定位 在 靠近 基底 膜 一 侧 的 中 肠 表 
皮 细 胞 中 。SISCP-x，SISCP-t 和 SISCP-2 在 中 肠 细 胞 
中 的 不 同 分 布 暗 示 了 它们 可 能 在 和 斜纹 夜 蛾 幼虫 中 肠 
中 对 胆固醇 的 吸收 和 转运 过 程 发 挥 不 同 的 作用 。 
6.3 SISCP-x 基因 的 功能 分 析 

SISCP-x 基因 在 幼虫 进食 期 表达 量 很 高 。 在 斜 
纹 夜 蛾 Spli-221 细胞 中 超 表达 SISCP-x 和 SISCP-2 
和 集 日 可 增加 细胞 对 胆固醇 的 吸收 ; 而 利用 RNA F 
扰 技术 抑制 了 幼虫 体内 SISCP-x 表达 ,可 导致 血 淋 
巴 中 的 胆固醇 含量 明显 降低 ,并 且 导 致 幼虫 生长 组 
慢 , 晓 皮 化 肾 延 返 (Guo et al., 2009), HERRY 
HH, SISCP-x 和 SISCP-2 和 蛋 晶 对 斜纹 夜 蛾 吸收 胆 固 
醇 起 着 重要 的 作用 。 胆 固 醇 是 暗 皮 激素 生物 合成 的 
前 体 和 细胞 膜 的 主要 组 成 成 分 (Gilbert et al., 
2002) , 缺乏 胆固醇 将 影响 昆虫 的 生长 发 育 。 当 给 
FLUTES HL Heliothis zea WR pk HE E BE AY BG FRE 
时 , SEU ARES E A BE WE BZ EAB AS R A k a A 
(Ritter and Nes，1981 ) ， 这 一 现象 与 RNA 干扰 
SISCP-x mRNA 的 表达 结 打 是 一 致 的 。 抑 制 SISCP-x 
基因 表达 , 幼虫 生长 缓慢 和 虹 皮 延 久 可 能 有 两 个 原 
: 一 是 SISCP-x 转运 的 胆固醇 与 赔 皮 激素 的 生物 
合成 有 关 ; 二 是 SISCP-x 可 能 参与 了 脂肪 酸 的 代谢 
(Frolov et al., 1996; Schoer et al., 2000) 和 有 上 脂肪酸 
的 信和 号 转 导 过 程 (Schroeder et al., 2007), 。 任 何 一 
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个 方面 的 变化 都 会 影响 幼虫 的 生长 发 育 和 变态 。 但 
SISCP-x 在 暗 皮 激素 的 生物 合成 和 脂肪 酸 代 谢 中 的 
作用 机 理 仍 有 待 进一步 地 研究 。 


7 结语 


_ 


胆固醇 是 细胞 膜 的 主要 组 成 部 分 , 胆固醇 还 是 
昆虫 赔 皮 激素 生物 合成 的 前 体 。 而 昆虫 不 能 自主 地 
从 简单 的 化 合 物 合成 生长 发 育 所 必需 的 胆固醇 ， 而 
必须 从 食物 中 吸收 胆固醇 。 固 醇 转运 蛋白 SCP 是 
昆虫 体内 主要 转运 胆固醇 的 蛋白 。 阻 断 或 抑制 该 基 
因 的 表达 和 和 蛋白 的 功能 ,将 抑制 昆虫 的 生长 发 育 。 
已 发 现 化 学 合成 的 SCP-2 抑制 剂 SCPI 可 以 有 效 地 
抑制 埃及 伊 蚊 4eSCP-2 的 作用 , 不 仅 可 以 防治 埃及 
伊 蚊 , RS A BY KA ECR Manduca sexta 也 具有 
很 好 的 杀 虫 效果 (Lan and Kim, 2010), Wk, SCP 
E AZIKWA) H RH Ee h AE EE NG A is Fa A 
皮 激 素 生 物 合成 、 以 及 与 此 相关 的 生长 发 育 过 程 的 
机 理 研 究 有 着 重要 的 理论 意义 ,并 对 发 展 利 用 固 醇 

运 企 日 作为 害 忠 防治 的 分 子 靶 标的 策略 具有 指导 


人 参考 文献 (References) 


Atshaves BP, Starodub O, McIntosh A, Petrescu A, Roths JB, Kier AB, 
Schroeder F, 2000. Sterol carrier protein-2 alters HDL-mediated 
cholesterol efflux. J. Biol. Chem., 275(47) : 36852 - 36861. 

Avdulov NA, Chochina SV, Igbavboa U, Warden CS, Schroeder F, 
Wood WG, 1999. Lipid binding to sterol carrier protein-2 is 
inhibited by ethanol. Biochim. Biophys. Acta, 1437 (1): 37 -45. 

Brasaemle DL, Attie AD, 1990. Rapid intracellular transport of LDL- 
derived cholesterol to the plasma membrane in cultured fibroblasts. 
J. Lipid Res., 31(1): 103 -112. 

Bun-ya M, Maebuchi M, Hashimoto T, Yokota S, Kamiryo T, 1997. A 
second isoform of 3-ketoacyl-CoA thiolase found in Caenorhabditis 
elegans, which is similar to sterol carrier protein x but lacks the 
sequence of sterol carrier protein 2. Eur. J. Biochem., 245 (2): 
252 - 259. 

Dansen TB, Westerman J, Wouters FS, Wanders RJ, van Hoek A, 
Gadella TW Jr, Wirtz KW, 1999. High-affinity binding of very- 
long-chain fatty acyl-CoA esters to the peroxisomal non-specific 
lipid-transfer protein (sterol carrier protein-2 ). Biochem. J., 339 
(Pt 1): 193 - 199. 

Dyer DH, Lovell S, Thoden JB, Holden HM, Rayment I, Lan Q, 2003. 
The structural determination of an insect sterol carrier protein-2 with 
a ligand-bound C16 fatty acid at 1.35-Å resolution. J. Biol. Chem., 
278(40) : 39085 — 39091. 

Fielding CJ, Fielding PE, 1997. Intracellular cholesterol transport. J. 
Lipid. Res., 38(8) : 1503 - 1521. 


Frolov A, Cho TH, Billheimer JT, Schroeder F, 1996. Sterol carrier 
protein-2, a new fatty acyl coenzyme a-binding protein. J. Biol. 
Chem., 271 (50) : 31878 — 31884. 

Frolov A, Miller K, Billheimer JT, Cho TH, Schroeder F, 1997. Lipid 
specificity and location of the sterol carrier protein-2 fatty acid- 
binding site: a fluorescence displacement and energy transfer study. 
Lipids, 32(11) : 1201 - 1209. 

Gallegos AM, Atshaves BP, Storey SM, Starodub O, Petrescu AD, 
Huang H, McIntosh AL, Martin GG, Chao H, Kier AB, Schroeder 
F, 2001. Gene structure, intracellular localization, and functional 
roles of sterol carrier protein-2. Prog. Lipid Res., 40 (6): 
498 - 563. 

Gilbert LI, Rybezynski R, Warren JT, 2002. Control and biochemical 
nature of the ecdysteroidogenic pathway. Annu. Rev. Entomol., 47: 
883 - 916. 

Gong J, Hou Y, Zha XF, Lu C, Zhu Y, Xia QY, 2006. Molecular 
cloning and characterization of Bombyx mori sterol carrier protein x/ 
sterol carrier protein 2 (SCPx/SCP2) gene. DNA Seq., 17 (5): 
326 - 333. 

Guo XR, Zheng SC, Liu L, Feng QL, 2009. The sterol carrier protein 
2/3-oxoacyl-CoA thiolase (SCPx) is involved in cholesterol uptake 
in the midgut of Spodoptera litura; gene cloning, expression, 
localization and functional analyses. BMC Mol. Biol., 10 (1): 
102 - 120. 

Huang H, Ball JM, Billheimer JT, Schroeder F, 1999. Interaction of the 
N-terminus of sterol carrier protein 2 with membranes: role of 
membrane curvature. Biochem. J., 344 (Pt 2); 593 -603. 

Jefferson JR, Slotte JP, Nemecz G, Pastuszyn A, Scallen TJ, Schroeder 
F, 1991. Intracellular sterol distribution in transfected mouse L-cell 
fibroblasts expressing rat liver fatty acid-binding protein. J. Biol. 
Chem., 266(9) : 5486 — 5496. 

Johnson WJ, Chacko GK, Phillips MC, Rothblat GH, 1990. The efflux of 
lysosomal cholesterol from cells. J. Biol. Chem., 265 (10); 5546 — 
5553. 

Joshi M, Agarwal HC, 1977. Site of cholesterol absorption in some 
insects. J. Insect Physiol., 23; 403 - 404. 

Jouni ZE, Zamora J, Wells MA, 2002. Absorption and tissue 
distribution of cholesterol in Manduca sexta. Arch. Insect Biochem. 
Physiol., 49(3) : 167 - 175. 

Kim MS, Lan Q, 2010. Sterol carrier protein-x gene and effects of sterol 
carrier protein-2 inhibitors on lipid uptake in Manduca sexta. BMC 
Physiol., 10; 9. 

Kitamura T, Kobayashi S, Okada M, 1996. Regional expression of the 
transcript encoding sterol carrier protein x-related thiolase and its 
regulation by homeotic genes in the midgut of Drosophila embryos. 
Dev. Growth Differ., 38(4) ; 373 -381. 

Ko MH, Puglielli L, 2007. The sterol carrier protein SCP-x/Pro-SCP-2 
gene has transcriptional activity and regulates the Alzheimer disease- 
secretase. J. Biol. Chem., 282(27) : 19742 - 19752. 

Krebs KC, Lan Q, 2003. Isolation and expression of a sterol carrier 
protein-2 gene from the yellow fever mosquito, Aedes aegypti. Insect 


Mol. Biol., 12(1) : 51 -60. 


466 昆虫 学 报 Acta Entomologica Sinica 54 卷 


Kuthiala A, Ritter KS, 1988. Esterification of cholesterol and cholestanol 
in the whole body, tissues, and frass of Heliothis zea. Arch. Insect 
Biochem. Physiol., 7(4) : 237 -248. 

Lan Q, Massey RJ, 2004. Subcellular localization of the mosquito sterol 
carrier protein-2 and sterol carrier protein-x. J. Lipid. Res., 45 
(8): 1458 - 1474. 

Lan Q, Wessely V, 2004. Expression of a sterol carrier protein-x gene in 
the yellow fever mosquito, Aedes aegypti. Insect Mol. Biol., 13(5) : 
519 - 529. 

Langley PA, Ogwal LM, Felton T, Stafford K, 1987. Lipid digestion in 
the tsetse fly, Glossina morsitans. J. Insect Physiol., 33: 981 - 986. 

Lascombe MB, Ponchet M, Venard P, Milat ML, Blein JP, Prange T, 
2002. The 1.45 A resolution structure of the cryptogein-cholesterol 
complex: a close-up view of a sterol carrier protein (SCP) active 
site. Acta Crystallogr. D. Biol. Crystallogr., 58(9) : 1442 - 1447. 

Ohba T, Holt JA, Billheimer JT, Strauss JF 3rd, 1995. Human sterol 
carrier protein x/sterol carrier protein 2 gene has two promoters. 
Biochemistry , 34(33) : 10660 - 10668. 

Ohba T, Rennert H, Pfeifer SM, He Z, Yamamoto R, Holt JA, 
Billheimer JT, Strauss JF 3rd, 1994. The structure of the human 
sterol carrier protein X/sterol carrier protein 2 gene ( SCP2 ). 
Genomics , 24(2) : 370 - 374. 

Ossendorp BC, Voorhout WF, van Amerongen A, Brunink F, Batenburg 
JJ, Wirtz KW, 1996. Tissue-specific distribution of a peroxisomal 
46-kDa protein related to the 58-kDa protein (sterol carrier protein 
x: sterol carrier protein2/3-oxoacyl-CoA thiolase). Arch. Biochem. 
Biophys., 334(2) : 251 -260. 

Pfeifer SM, Sakuragi N, Ryan A, Johnson AL, Deeley RG, Billheimer 
JT, Baker ME, Strauss JF 3rd, 1993. Chicken sterol carrier protein 
2/sterol carrier protein x: cDNA cloning reveals evolution 
conservation of structure and regulated expression. Arch. Biochem. 
Biophys., 304(1) : 287 -293. 

Ritter KS, Nes WR, 1981. The effects of cholesterol on the development 
of Heliothis zea. J. Insect Physiol., 27(3) : 175 -181. 

Schoer JK, Gallegos AM, Mclntosh AL, Starodub O, Kier AB, 
Billheimer JT, Schroeder, 2000. Lysosomal membrane cholesterol 
dynamics. Biochemistry , 39(26) : 7662 -7677. 

Schroeder F, Atshaves BP, McIntosh AL, Gallegos AM, Storey SM, Parr 
RD, Jefferson JR, Ball JM, Kier AB, 2007. Sterol carrier protein- 
2: new roles in regulating lipid rafts and signaling. Biochim. 
Biophys. Acta, 1771(6) : 700 -718. 

Schroeder F, Frolov A, Starodub O, Russell W, Atshaves BP, Petrescu 
AD, 2000. Pro-sterol carrier protein-2. J. Biol. Chem., 275(33) : 
25547 - 25555. 

Schroeder F, Frolov A, Starodub O, Russell W, Petrescu A, Huang H, 


Gallegos AM, McIntosh A, Tahotna D, Russell DH, Billheimer JT, 
Baum CL, Kier A, 2000. Pro-sterol carrier protein-2. J. Biol. 
Chem., 275 (33) : 25547 -25555. 

Schroeder F, Holland JF, Bieber LL, 1973. Reversible interconversions 
of sterol-binding and sterol-nonbinding forms of filipin as determined 
by fluorimetric and light scattering properties. Biochemistry, 12 
(23) : 4785 - 4789. 

Seedorf U, Assmann G, 1991. Cloning, expression, and nucleotide 
sequence of rat liver sterol carrier protein-2 cDNAs. J. Biol. Chem., 
266(1) : 630 - 636. 

Seedorf U, Ellinghaus P, Nofer JR, 2000. Sterol carrier profein-2. 
Biochem. Biophys. Acta, 1486: 45 - 54. 

Seidel G, Prohaska R, 1998. Molecular cloning of hSLP-1, a novel 
human brain-specific member of the band 7/MEC-2 family similar to 
Caenorhabditis elegans UNC-24. Gene, 225 (1-2); 23 -29. 

Singarapu KK, Radek JT, Tonelli M, Markley JL, Lan Q, 2010. 
Differences in the structure and dynamics of the apo- and palmitiate- 
ligated forms of Aedes aegypti sterol carrier protein 2 (AeSCP-2). J. 
Biol. Chem., 285(22) : 17046 - 17053. 

Stolowich N, Frolov A, Petrescu AD, Scott AI, Billheimer JT, Schroeder 
F, 1999. Holo-sterol carrier protein-2; (13) C-NMR investigation of 
cholesterol and fatty acid binding sites. J. Biol. Chem., 274 (50); 
35425 - 35433. 

Takeuchi H, Chen JH, Jenkins JR, Bun-Ya M, Turner PC, Rees HH, 
2004. Characterization of a sterol carrier protein 2/3-oxoacyl-CoA 
thiolase from the cotton leafworm ( Spodoptera littoralis): a 
lepidopteran mechanism closer to that in mammals than that in 
dipterans. Biochem. J., 382 (Pt 1); 93 -100. 

van Heusden GPH, Bos K, Raetz CR, Wirtz KW, 1990. Chinese 
hamster ovary cells deficient in peroxisomes lack the nonspecific 
lipid transfer protein (sterol carrier protein 2). J. Biol. Chem., 265 
(7): 4105 - 4110. 

Vyazunova I, Lan Q, 2008. Insect sterol carrier protein-2 gene family; 
structures and functions. In: Liu N ed. Recent Advance in Insect 
Physiology, Toxicology and Molecular Biology. Research Signpost, 
Kerala, India. 173 - 198. 

Woodford JK, Behnke WD, Schroeder F, 1995. Liver fatty acid binding 
protein enhances sterol transfer by membrane interaction. Mol. Cell. 
Biochem., 152(1): 51 -62. 

Zdobnov EM, Mering CV, Letunic I, Torrents D, Suyama M, Copley 
RR, 2002. Comparative genome and proteome analysis of Anopheles 
gambiae and Drosphila melanogaster. Science, 298 (5591): 
149 - 159. 


(责任 编辑 : 赵 利 辉 ) 


